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Resumo
Justificativa  e  objetivos: De  acordo  com  o  fabricante,  o  índice  bispectral  (BIS)  tem  um  tempo
de processamento  de  cinco  a  dez  segundos.  Estudos  que  avaliaram  esse  tempo  de  processamento
sugeriram  atrasos  mais  longos.  Nós  avaliamos  o  tempo  de  atraso  na  resposta  do  BIS.
Métodos: Com  base  em  dados  clínicos  de  45  pacientes,  calculamos  a  diferenc¸a  entre  o  tempo
de atraso  previsto  e  real  do  índice  bispectral  durante  um  período  fixo  de  três  minutos  após  o
momento  em  que  o  BIS  caiu  abaixo  de  80  durante  a  induc¸ão  da  anestesia  geral  com  propofol  e
remifentanil.
Resultados:  A  diferenc¸a  entre  o  BIS  previsto  e  real  foi  em  média  30,09  ±  18,73  segundos.
Conclusão:  Nossos  resultados  sugerem  que  o  atraso  no  processamento  do  índice  bispectral  pode
ser muito  maior  do  que  o  declarado  pelo  fabricante,  um  fato  com  implicac¸ões  clínicas.
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artigo Open  Access  sob  uma  licenc¸a  CC  BY-NC-ND  (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).
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Methods:  Based  on  clinical  data  from  45  patients,  using  the  difference  between  the  predicted
and the  real  BIS,  calculated  during  a  fixed  3  minutes  period  after  the  moment  the  Bispec-
tral Index  dropped  below  80  during  the  induction  of  general  anesthesia  with  propofol  and
remifentanil.
Results: The  difference  between  the  predicted  and  the  real  BIS  was  in  average  30.09  ±  18.73  s.
Conclusion: Our  results  may  be  another  indication  that  the  delay  in  BIS  processing  may  be  much
longer than  stated  by  the  manufacture,  a  fact  with  clinical  implications.
© 2019  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Published  by  Elsevier  Editora  Ltda.  This  is  an
open access  article  under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).
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dntroduc¸ão
 índice  bispectral  (Bispectral  Index
®
--  BIS;  Aspect  Medi-
al  Systems  Inc.,  Newton,  MA)  é  uma  ferramenta  útil  para
valiar  a  adequac¸ão  do  nível  de  hipnose  durante  a  anestesia
eral,  embora  limitac¸ões  tenham  sido  descritas.1,2 O  índice
IS  é  derivado  com  o  uso  de  um  compósito  de  medidas  a
artir  dos  componentes  do  sinal  quantitativo  do  eletroence-
alograma  (EEG),  processadas  mediante  análise  bispectral
 do  espectro  de  potência  no  domínio  do  tempo.3--5 Essas
edidas  foram  combinadas  por  meio  de  um  algoritmo  para
primorar  a  correlac¸ão  entre  o  EEG  e  os  efeitos  clínicos  da
nestesia  e  quantificadas  com  o  uso  do  intervalo  do  índice
IS.3--5 Esse  algoritmo  é  proprietário,  o  que  significa  que  é
onhecido  apenas  pelo  fabricante  e  nunca  foi  divulgado.  O
esultado  final  é  um  índice  numérico  que  varia  de  0  a  100,
m  que  0  é  o  valor  associado  ao  EEG  isoelétrico  (reto)  e  99
 atividade  cerebral  de  um  paciente  acordado  e  alerta.
O  índice  BIS  tem  um  atraso  no  tempo  de  processamento
ue,  de  acordo  com  o  fabricante,  é  de  aproximadamente
--10s.3 Porém,  esses  valores  foram  contestados.  Relatos
nformais  mostraram  que  cortar  o  sensor  do  BIS  com  uma
esoura,  de  modo  que  os  sensores  dos  quatro  eletrodos  do
IS  permanec¸am  presos  à  fronte  do  paciente,  mas  não  mais
m  comunicac¸ão  com  o  monitor,  resultou  na  exibic¸ão de  um
alor  do  BIS  por  mais  de  10s  no  monitor.  Essa  experiência  foi
ostrada  em  um  vídeo  educacional  postado  online  pela  Uni-
ersidade  de  Washington  em  Saint  Louis.6 Esse  vídeo  recebeu
rande  atenc¸ão e  foi  usado  por  detratores  do  BIS  para  ques-
ionar  sua  precisão.7 Uma  avaliac¸ão  mais  precisa  de  um
ossível  atraso  no  processamento  do  BIS  foi  feita  em  estudos
ue  usaram  um  EEG  processado  alimentado  para  mostrar  a
rofundidade  da  anestesia  nos  monitores.  Dois  estudos  que
saram  esse  método  relataram  atrasos  de  até  66s  no  BIS.8,9
Em  um  estudo  anterior,10 identificamos  um  tempo  de
traso  de  aproximadamente  120s  entre  o  sinal  do  BIS  e
 BIS  modelado.  Nesse  estudo,  o  BIS  modelado  foi  obtido
e  acordo  com  uma  estrutura  de  modelo  de  interac¸ão11
ue  relaciona  os  valores  do  BIS  (efeito  do  fármaco)  às
oncentrac¸ões  no  local  de  ac¸ão  de  propofol  e  remifentanil.  O
empo  de  atraso  foi  calculado  com  o  uso  da  diferenc¸a entre
 sinal  do  BIS  e  o  BIS  modelado  em  um  valor  aleatório  do  BIS.
oncluímos  que  o  tempo  de  atraso  não  depende  apenas  da
inâmica  do  paciente,  mas  também  pode  ser  influenciado
elo  tempo  de  processamento  do  BIS,  que  foi  comprovada-
ente  variável.8
O  presente  estudo  teve  como  objetivo  avaliar  o  tempo
e  atraso  na  resposta  do  BIS  com  base  nos  dados  clínicos
(
l
i
de  45  pacientes,  com  o  uso  da  diferenc¸a  entre  o  BIS  pre-
isto  e  o  BIS  real,  calculada  durante  um  período  fixo  de  três
inutos  (min)  após  o momento  em  que  o  BIS  caiu  abaixo
e  80  durante  a  induc¸ão da  anestesia  geral  com  propofol  e
emifentanil.
étodos
pós  a  aprovac¸ão  da  comissão  de  ética  em  pesquisa
nstitucional  e  de  obter  as  assinaturas  em  termos  de
onsentimento  livre  e  esclarecido,  os  pacientes  adultos  con-
ecutivamente  submetidos  a  procedimentos  neurocirúrgicos
e  rotina  foram  anestesiados  conforme  descrito  a  seguir.  Os
ritérios  de  exclusão  foram:  qualquer  alterac¸ão  no  estado
ental  ou  BIS  <  90  antes  da  induc¸ão; patologia  cardiovascu-
ar,  renal,  hepática  ou  respiratória  significativa  e  obesidade
IMC  >  35  kg.m--2).  Foram  incluídos  os  procedimentos  feitos
o  período  de  cinco  meses  pelo  mesmo  anestesiologista
urante  um  período  de  cinco  meses  foram  incluídos.
rotocolo  de  aquisic¸ão  dos  dados
pós  dar  entrada  na  sala  de  cirurgia,  os  pacientes  foram
onitorados  com  eletrocardiograma  (ECG),  pressão  arterial
ão  invasiva  (PA),  saturac¸ão  de  oxigênio  via  oximetria  de
ulso  (SpO2) e  BIS.  Após  conectá-los  a  monitores-padrão,
m  cateter  intravenoso  foi  colocado  no  dorso  da  mão  e
niciou-se  a  infusão  de  uma  soluc¸ão eletrolítica  equilibrada
 400  mL.h--1 e  mantida  nessa  taxa  de  infusão  durante  toda
 cirurgia.  Os  pacientes  foram  pré-oxigenados  com  100%
e  O2 por  3  min.  Nossa  prática  clínica  para  procedimen-
os  neurocirúrgicos  consiste  em  anestesia  com  propofol  e
pioide  com  um  sistema  de  infusão  alvocontrolada  (Tar-
et  Controlled  Infusion  --  TCI).  A  anestesia  comec¸ou  com
 administrac¸ão de  propofol  a  1%  (200  mL.h--1)  via  bomba
e  infusão  (Asena  Alaris  GH).  Quando  o  propofol  atingiu
 cateter  venoso,  o  torniquete  foi  liberado.  O  nível  de
onsciência  foi  avaliado  a cada  10s  mediante  a  avaliac¸ão
o  observador  da  escala  de  prontidão/sedac¸ão  (Observer’s
ssessment  of  Alertness/Sedation  Scale  --  OAA/S).12 A  perda
e  consciência,  correspondente  à ausência  de  resposta  de
bertura  ocular  quando  o  paciente  é  chamado  pelo  nome
m  voz  alta  e  ao  escore  3  na  OAA/S,  indicou  a  concentrac¸ão
o  alvo  de  propofol  e  o  início  da  infusão  de  remifentanil
Asena  Alaris  TIVA)  na  concentrac¸ão  de  2,5  ng/mL  e  titu-
ada  durante  a  cirurgia  (fig.  1).  A  ventilac¸ão  manual  foi
niciada  e  rocurônio  foi  administrado  a  uma  taxa  de  infusão
e  0,6  mg.kg--1. Laringoscopia  e  intubac¸ão  foram  feitas  e  a
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As  concentrac¸ões de  propofol  e  remifentanil  no  localFigura  1  Planejamento  da  anestesia.
infusão  do  medicamento  foi  alterada  de  acordo  com  a  neces-
sidade  do  paciente,  de  modo  a  manter  um  intervalo  alvo  de
45--60  para  o  BIS  e  a  pressão  arterial  média  e  a  frequência
cardíaca  dentro  de  ±  30%  dos  respectivos  valores  basais.
Modelagem  do  índice  bispectral
Os  pacientes  foram  monitorados  com  um  monitor  BIS  A-
2000XP  (Aspect  Medical  Systems,  Newton,  MA),  com  um
sensor  BIS  (Aspect  Medical  Systems)  colocado  na  testa  do
paciente,  de  acordo  com  as  instruc¸ões  do  fabricante,  e  um
monitor  AS3  Datex  (Datex-Engstrom,  Helsinque,  Finlândia)
conectado  pela  interface  RS-232  a  um  PC,  com  o  programa
Rugloop  II  (DEMED,  Temse,  Bélgica)  para  a  captura  dos  dados
a  intervalos  de  5  s.  O  programa  Rugloop  II  (via  interface  RS-
232)  foi  usado  para  controlar  a  bomba  de  infusão  de  propofol
e  remifentanil  e  registrar  os  dados.  As  taxas  de  infusão  de
propofol  e  remifentanil  foram  registradas  junto  da  resposta
do  BIS.
Para  modelar  a  resposta  do  BIS,  o  próprio  efeito
do  fármaco  também  deve  ser  modelado.  Dessa  forma,
o  seu  comportamento  no  corpo  humano  foi  modelado
considerando  três  fases:  a  farmacocinética  (dose  infun-
dida  para  concentrac¸ão  plasmática),  a  farmacodinâmica
(concentrac¸ão  plasmática  para  concentrac¸ão  no  local  de
ac¸ão)  e  a  de  traduc¸ão  entre  a  concentrac¸ão  no  local  de  ac¸ão
e  o  efeito  mensurável  (BIS).  A  estrutura  geral  do  modelo  é
mostrada  no  diagrama  de  bloco  da  fig.  2.  As  taxas  de  infusão
foram  usadas  para  calcular  a  concentrac¸ão no  plasma  e  no
local  de  ac¸ão  de  ambos  os  fármacos  com  o  uso  de  dois  mode-
los  de  PKD.  Os  parâmetros  PKD  de  Schnider13 foram  usados
para  o  propofol  e  os  parâmetros  de  Minto14,15 para  o  remifen-
tanil.  Bruhn  et  al.16 apresentaram  uma  estrutura  de  modelo
de  interac¸ão  para  relacionar  os  valores  dos  parâmetros  do
EEG  (inclusive  o  BIS)  ao  efeito  das  concentrac¸ões  de  propo-
fol  e  remifentanil.  Os  resultados  para  essas  modulac¸ões  já
foram  publicados.10
d
d
d
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Figura  2  Diagrama  de  blocésica  379
álculo  do  tempo  de  atraso  do  BIS
 tempo  de  atraso  do  BIS  para  cada  paciente  foi  calculado
omo  a  média  das  diferenc¸as  entre  a  resposta  prevista  do
odelo  farmacodinâmico  e  o  sinal  real  do  BIS  para  o  paci-
nte,  medida  a  partir  da  primeira  queda  do  sinal  do  BIS
baixo  de  80  até  o  momento  em  que  ambos  os  sinais  se
ruzam  (Caso  1).  Na  primeira  etapa  do  procedimento  cirúr-
ico,  onde  apenas  o  propofol  é  administrado,  associa-se  um
ecréscimo  característico  na  func¸ão  modelada  do  BIS.  No
omento  em  que  a infusão  de  propofol  é  interrompida  e a  de
emifentanil  é  iniciada,  o BIS  modelado  altera  seu  compor-
amento  para  se  ajustar  à  interac¸ão  entre  os  dois  fármacos.
m  valor  BIS  de  80  é  um  limiar  padrão  no  qual  o  efeito  hip-
ótico  foi  claramente  iniciado,  mas  o  paciente  ainda  está
onsciente.
Para  os  casos  em  que  a  interceptac¸ão não  ocorreu  (Caso
),  o  desfecho  foi  definido  como  5  min  após  o  início  da
nduc¸ão  anestésica.  Esse  limite  de  tempo  foi  selecionado
or  ser  um  instante  antes  da  fase  de  manutenc¸ão,  no  qual  o
alor  real  do  BIS  é  estável.
Também  consideramos  os  casos  em  que  ambos,  BIS  mode-
ado  e  BIS  real,  quase  se  sobrepõem  (Caso  3).
nálise  de  dados
 cálculo  do  tamanho  da  amostra  foi  feito  conside-
ando  os  resultados  previamente  obtidos  (tempo  de  atraso
,63  ±  0,28  min)10 versus  o  tempo  de  processamento  do
onitor  BIS  de  10s  (ou  0,17  min),  com  95%  de  potên-
ia,  ˛  =  0,1  (teste  t  pareado  para  o  tamanho  da  amostra,
tatsDirect  V3).  Um  tamanho  amostral  mínimo  de  41
ares/pacientes  foi  obtido.  Considerando  uma  taxa  de
xclusão  de  10%,  o  tamanho  final  da  amostra  foi  estabelecido
m  45  pacientes.
A  distribuic¸ão  dos  dados  foi  expressa  em  média  ±  DP.  A
nálise  estatística  foi  feita  com  os  programas  Matlab  2014
Mathworks,  Inc.,  Natick,  MA)  e  IBM  SPSS  Statistics  (IBM  Cor-
oration,  NY).  Um  valor  de  p  inferior  a  0,05  foi  considerado
statisticamente  significativo.
esultados
oram  incluídos  neste  estudo  45  pacientes  neurocirúrgi-
os.  Os  dados  demográficos  para  os  45  pacientes  foram:
1  ±  15  anos  (mínimo  e  máximo,  20  e  79,  respectivamente),
0  ±  13  kg,  163  ±  9  cm,  17  homens  e  28  mulheres.e  ac¸ão  para  cada  paciente  durante  os  primeiros  15  min
a  induc¸ão anestésica  estão  ilustradas  na  fig.  3A.  A  perda
e  consciência,  representada  como  o  momento  em  que  o
Efeito
compartimento
BIS
(modelado)Efeito
concentração
o  da  modulac¸ão  do  BIS.
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Figura  3  Resultados  dos  dados  dos  45  pacientes:  (A)  concentrac¸ão  de  propofol  e  remifentanil  no  local  de  ac¸ão  para  cada  paciente
durante os  primeiros  15  min  de  induc¸ão  da  anestesia;  (B)  valores  reais  versus  modelados  do  BIS.
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1igura  4  Tempo  de  atraso  (t)  entre  o  BIS  real  e  o  modelado
aciente n◦ 27.
emifentanil  comec¸ou a  ser  administrado,  ocorreu  dentro
e  15  min  em  todos  os  pacientes.
Os  valores  do  BIS  extraídos  do  programa  Rugloop© e  os
alores  do  BIS  modelado  para  cada  paciente  durante  os  pri-
eiros  15  min  da  induc¸ão anestésica  são  apresentados  na
g.  3B.  Há  um  tempo  de  atraso  entre  os  sinais  do  BIS  real  e
o  BIS  modelado;  isto  é,  o  modelo  prevê  as  respostas  do  BIS
ais  cedo  do  que  realmente  acontecem.
A  fig.  4  apresenta  o  tempo  de  atraso  do  BIS  (t)  para  qua-
ro  pacientes.  Como  observável  a  partir  do  comportamento
omparativo  do  BIS  real  e  do  BIS  modelado,  existem  três
rupos  principais  de  resultados  neste  estudo.  A  maioria  dos
asos  registrados  (n  =  40)  se  encaixa  nas  figuras  4  A  e  4  D,  nas
uais  os  sinais  se  interceptam.  Na  fig.  4B  são  apresentados
s  dados  de  um  paciente  que  os  sinais  do  BIS  real  e  do  BIS
D
C
f:  (A)  paciente  n◦ 5;  (B)  paciente  n◦ 19;  (C)  paciente  n◦ 22  e  (D)
odelado  não  se  interceptaram.  No  total  foram  cinco  casos
imilares  à  fig.  4C,  em  que  o BIS  modelado  e  o  real  quase  se
obrepuseram  (n  =  2),  resultaram  em  quase  nenhum  tempo
e  atraso  (em  geral  inferior  a  5  s).
A  fig.  5  apresenta  o tempo  de  atraso  entre  o  sinal  do  BIS
 o  BIS  previsto  para  cada  paciente.
O  tempo  de  atraso  foi  de  30,09  ±  18,73s  (0,50  ±  0,31  min)
 há  apenas  dois  casos  nos  quais  o atraso  foi  de  fato  inferior  a
0s  (4,7  e  5,3  s)  para  os  pacientes  22  e  25,  respectivamente.iscussão
om  a  excec¸ão de  um  monitor,  todos  os  monitores  de  pro-
undidade  da  anestesia  atualmente  aprovados  usam  índices
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derivados  do  EEG.17 Como  o  EEG  é  um  sinal  complexo,  o
cálculo  de  um  índice  derivado  após  a  análise  processada
é  demorado,  que  resulta  em  algum  tempo  de  atraso  no
processamento.  Clinicamente,  a  existência  desse  atraso  é
relevante.  O  monitor  BIS  adiciona  um  tempo  de  atraso  variá-
vel  para  exibir  o  valor  do  índice  BIS  que,  em  nosso  estudo,  foi
sugerido  como  30,09  ±  18,73s.  Esse  tempo  de  atraso  foi  cal-
culado  a  partir  dos  dados  de  45  pacientes  entre  20  e  79  anos.
Purdon  et  al.18 descreveram  alterac¸ões  significativas  depen-
dentes  da  idade  nas  características  dos  efeitos  da  anestesia
no  EEG  com  o  aumento  da  idade;  no  entanto,  o  valor  do
índice  bispectral  do  monitor  BIS  é  validado  para  o  uso  clínico
independente  da  idade.  Além  disso,  não  há  na  literatura,  ou
por  parte  do  fabricante,  indicac¸ão  de  que  o  índice  baseado
em  EEG  seja  influenciado  pela  idade.
A  significância  de  um  possível  atraso  no  índice  do  BIS
pode  ser  ilustrada  pelo  fato  de  que  um  paciente  sob  anes-
tesia  geral  poderia  receber  um  estímulo  nocivo  (a  incisão
da  pele,  por  exemplo)  enquanto  o  monitor  de  profundidade
da  anestesia  continuaria  a  exibir  um  valor  compatível  com
anestesia  adequada.  No  momento  em  que  o  anestesiolo-
gista  foi  alertado  por  um  aumento  no  valor  do  índice,  o
paciente  já  poderia  ter  sofrido  dor  e  trauma  psicológico,
que  resultaria  em  um  caso  de  consciência  intraoperatória.
A  consciência  sob  anestesia  geral,  embora  pouco  frequente,
é  uma  preocupac¸ão  significativa  para  os  pacientes.  Pode
ser  devastadora  e  associada  a  transtornos  de  estresse  pós-
-traumático.19,20 O  índice  BIS  foi  inicialmente  introduzido
com  o  objetivo  de  prevenir  a  conscientizac¸ão e  demonstrar
sua  eficácia  em  fazê-lo.21,22 O  tempo  necessário  para  que
ocorra  a  conscientizac¸ão com  um  valor  do  BIS  acima  de  60
ainda  é  desconhecido,  mas  há  relatos  de  que  são  necessários
pelo  menos  5  min  com  um  BIS  acima  de  60  para  que  ocorra  a
consciência  com  recordac¸ão.21,23 Curiosamente,  um  grande
ensaio  randômico  feito  para  avaliar  o  BIS  na  prevenc¸ão  de
consciência  relatou  dois  casos  de  pacientes  que  desenvol-
veram  consciência.21 Em  ambos  os  casos,  uma  leitura  do
BIS  com  valor  superior  a  60  ocorreu  e  a  durac¸ão foi  de  5
e  9  min,  respectivamente.21 Com  base  nesses  dados,  parece
bastante  improvável  que  o  possível  tempo  de  atraso  sugerido
por  nossos  resultados  (30,09  ±  18,73s)  seria  suficiente  para
d
a
d
aal  e  o  modelado  para  todos  os  pacientes.
 desenvolvimento  de  consciência  com  recordac¸ão;  porém,
ão  há  como  ter  certeza  disso  e,  idealmente,  os  monitores
e  profundidade  da  anestesia  não  deviam  ter  atraso.
Se  um  atraso  na  exibic¸ão de  um  valor  alto  do  BIS  (acima
e  60)  pode  aumentar  o  risco  de  conscientizac¸ão,  um  atraso
a  exibic¸ão de  um  valor  baixo  do  BIS  (abaixo  de  45)  tam-
ém  pode  ter  implicac¸ões  clínicas.  Os  pacientes  com  um
alor  BIS  abaixo  de  40  durante  pelo  menos  5  min  apresen-
aram  uma  razão  de  risco  de  morte  de  1,41  em  quatro
nos  de  acompanhamento,  comparados  aos  pacientes  cujo
IS  esteve  sempre  acima  de  40.24 Além  disso,  o  tempo
umulativo  com  um  valor  BIS  abaixo  de  45  mostrou  estar
ndependentemente  associado  à  mortalidade  um  ano  após
 cirurgia.25,26 Portanto,  pode-se  supor  que  a  ocorrência  de
eríodos  de  tempo  cumulativo  não  detectados  com  o  BIS
baixo  de  45  ou  40  poderia  afetar  adversamente  o  resultado
o  paciente.  Isso  pode  de  fato  acontecer  como  resultado  da
oma  de  vários  períodos  de  tempo  com  um  valor  baixo  do  BIS
ão  detectado  devido  a  um  atraso  no  seu  processamento.
Portanto,  é  importante  que  o  clínico  seja  informado
obre  o  tempo  exato  de  atraso  no  processamento  dos  índi-
es  de  profundidade  da  anestesia.  Sempre  houve  interesse
or  parte  da  comunidade  de  pesquisa  em  anestesiologia  em
nvestigar  o  tempo  de  atraso  para  diferentes  monitores.  No
ntanto,  poucos  estudos  foram  feitos  na  tentativa  de  medir
bjetivamente  o  tempo  de  atraso  no  processamento.  A  razão
e  deve  ao  fato  de  não  ser  fácil  desenvolver  uma  ferra-
enta  ou  projetar  um  método  capaz  de  medir  com  precisão
 atraso.  No  estudo  feito  por  Pilge  et  al.9 com  sinais  de  EEG
erados  artificialmente,  o  tempo  de  atraso  para  detectar  a
ransic¸ão  de  ‘‘anestesia  geral’’  para  ‘‘acordado’’  foi  de  30s,
lguns  casos  mostraram  um  atraso  de  até  66s  (para  diminuir
s  valores  do  índice).  A  resposta  mais  rápida  do  BIS  foi  obser-
ada  na  transic¸ão de  ‘‘acordado’’  (BIS  98)  para  ‘‘anestesia
eral’’  (BIS  52),  com  um  atraso  de  14s.9 Esse  estudo  recebeu
ríticas  por  ter  analisado  sinais  de  EEG  gerados  por  computa-
or,  e  não  sinais  brutos  reais  de  EEG.  Um  estudo  subsequente
os  mesmos  pesquisadores  tentou  reverter  essa  crítica  ao
nalisar  os  registros  de  EEG  real  dos  pacientes  submeti-
os  à  anestesia.8 O  atraso  calculado  para  o  BIS  foi  idêntico
os  60s  relatados  no  primeiro  estudo.  A  simulac¸ão  de  uma
3r
‘
d
m
e
m
e
A
u
c
d
r
o
d
n
c
c
o
d
u
a
n
p
c
t
F
N
9
C
O
A
A
a
g
g
F
R
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
2
2
2
2
2
2
26. Lindholm M-L, Träff S, Granath F, et al. Mortality within 282  
eac¸ão  súbita  de  acordar,  que  alterou  o  sinal  de  entrada  de
‘anestesia  geral’’  para  ‘‘BIS  acordado’’,  mostrou  um  atraso
e  25s.8 Ambos  os  estudos  desses  autores  também  exa-
inaram  o  atraso  no  processamento  de  outros  monitores,
ncontraram  tempos  de  atraso  no  processamento  para  os
onitores  Cerebral  State
®
(Danmeter,  Odense,  Dinamarca)
 Narcotrend
®
(versão  4.0,  MonitorTechnik,  Bad  Bramstedt,
lemanha).
Os  resultados  do  nosso  estudo  sugerem  a  existência  de
m  atraso  maior  do  que  o  declarado  pelo  fabricante  no  pro-
essamento  do  índice  do  BIS,  mas  corroboram  os  resultados
os  estudos  anteriores  que  avaliaram  esse  atraso.8--10 Nossos
esultados  também  destacam  a  importância  de  confiar  na
bservac¸ão  das  ondas  do  EEG  exibidas  em  tempo  real.  Além
isso,  alguém  pode  dizer  que  o  tempo  de  atraso  sugerido  por
ós  pode  estar  relacionado  ao  fato  de  que  o  modelo  farma-
ocinético  (ke0)  não  prediz  corretamente  o  efeito/atraso  na
oncentrac¸ão  ou  que  pode  ser  devido  à  variabilidade  entre
s  pacientes,  que  pode  ser  maior  do  que  a  esperado.
Pesquisas  adicionais  para  descobrir  a  influência  da  taxa
e  supressão  no  tempo  de  atraso  do  BIS  também  merecem
m  estudo  detalhado.  Além  disso,  essas  pesquisas  devem
valiar  o  efeito  de  alterar  o  ke0  do  modelo  PKD  para  0,21
a  estimativa  do  local  de  ac¸ão  alvo  e  das  concentrac¸ões
lasmáticas.  O  tempo  de  atraso  em  outro  efeito  mensurável,
omo  a  entropia  de  estado  (State  Entropy  --  SE)  do  EEG,
ambém  pode  fornecer  informac¸ões  complementares.
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